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Streszczenie
Sarcoma corporis uteri after radiation therapy
Summary
Nowotwory indukowane napromienianiem s¹ rzadkim powik³aniem odleg³ym radioterapii. Histologicznie s¹ to w ogromnej wiêkszoœci 
miêsaki tkanek miêkkich lub koœci. Przypadki zlokalizowane w miednicy mniejszej s¹ zwykle póŸno rozpoznawane i rokuj¹ Ÿle. Opisujemy 
przypadek popromiennego miêsaka trzonu macicy u chorej leczonej 7 lat wczeœniej napromienianiem z powodu raka szyjki macicy, która 
pomimo przeprowadzonego chirurgicznego leczenia radykalnego zmar³a wkrótce z powodu gwa³townej progresji.  Przedstawiamy krótki 
przegl¹d aktualnego piœmiennictwa o czêstoœci wystêpowania, najczêstszych typach histologicznych, a tak¿e mo¿liwych mechanizmach 
powstania wtórnych nowotworów popromiennych. Kontrola chorych  po skutecznym leczeniu napromienianiem powinna byæ prowadzona 
przez wiele lat. Wiedza o mo¿liwoœci rozwoju wtórnych nowotworów upowszechniona wœród lekarzy pierwszego kontaktu mo¿e pozwoliæ 
na wczeœniejsze rozpoznanie i skuteczniejsze leczenie tych nowotworów. 
S³owa kluczowe: rak szyjki macicy, napromienianie, miêsak popromienny.
Postirradiation tumors are rare kind of late complication of radiation therapy. The most of them are histologicaly confirmed sarcomas of bones 
or soft tissues. The pelvic location of malignance are usualy recognised late and has poor prognosis. We report a case of the postirradiation 
sarcoma developing in uterus 7 years after radiation therapy for cervical cancer. The rapid progresion was cause of death of observed patient, 
nevertheless radical surgery treatment. A short references review, concerning frequency, the most common histological types and possible 
mechanisms of secondary postirradiation malignancies has been presented. According to reccurence, dissemination and secondary 
malignancies risks the follow-up after radiation therapy should last for many years. Acknowledgement of the nature of postirradiation mali-
gnancies among primary care doctors may result in earlier diagnosis and better treatmant efficacy.
Key words: cervical cancer, irradiation, postirradiation sarcoma. 
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Wstêp wanym leczeniem onkologicznym. Jak wynika z rozwa¿añ 
Trotta [1], miêdzy 6 a 8 dekad¹ ¿ycia czêstotliwoœæ za-
Postêp w leczeniu chorób nowotworowych prowadzi chorowania na nowotwór z³oœliwy wzrasta rocznie od oko³o 
do zwiêkszenia liczby chorych wyleczonych i do prawie nor- 0.8% do 1.6% w przypadku kobiet i do oko³o 3% w przy-
malnej d³ugoœci ich ¿ycia. Równoczeœnie wzrasta liczba padku mê¿czyzn. Skuteczne wyleczenie nowotworu u cho-
wyleczonych chorych, u których rozpoznaje siê wtórne no- rego w wieku 65 lat i oczekiwanie, ¿e z du¿ym prawdo-
wotwory. Wi¹¿e siê to przede wszystkim z d³ugim czasem podobieñstwem bêdzie on ¿y³  mniej wiêcej do 80 roku ¿y-
prze¿ycia chorych wyleczonych z pierwszego nowotworu. cia powoduje, ¿e ryzyko wyst¹pienia wtórnego nowotworu 
Czêœæ wtórnych nowotworów uwarunkowana jest gene- wzrasta u tego chorego do 25% w przypadku mê¿czyzn i
tycznie, wœród czynników egzogennych wa¿n¹ rolê odgry- do 15% w przypadku kobiet. Wiek jest bowiem najwa¿niej-
wa miêdzy innymi przebyte leczenie napromienianiem szym czynnikiem zwi¹zanym z wyst¹pieniem wtórnych no-
i/lub cytostatykami. W odniesieniu do indywidualnego cho- wotworów.
rego trudno jest oszacowaæ ryzyko wyst¹pienia drugiego Celem pracy jest przedstawienie przypadku popromien-
nowotworu bêd¹cego w przyczynowym zwi¹zku z zastoso- nego nowotworu u chorej leczonej napromienianiem z po-
wodu raka szyjki macicy oraz krótki przegl¹d danych z piœ- nano proste wyciêcie macicy z przydatkami na wysokoœci 
miennictwa. sklepieñ pochwy. Przebieg pooperacyjny by³ nie powik³any. 
W dziewi¹tej dobie chor¹ wypisano do domu w dobrym 
Opis przypadku stanie ogólnym. Obraz makroskopowy materia³u operacyj-
nego stanowi³a macica wraz z przydatkami. W miejscu tar-
66 letnia chora zosta³a przyjêta w czerwcu 1988 r. do Kli- czy czêœci pochwowej widoczne by³o kraterowate owrzo-
niki Ginekologii Onkologicznej Instytutu Onkologii Oddzia³ dzenie. Kana³ szyjki i jama macicy wype³nione by³y kru-
w Krakowie z rozpoznaniem raka szyjki macicy w IIA stopniu chymi, miêkkimi masami, czêœciowo naciekaj¹cymi œcianê 
zaawansowania wed³ug klasyfikacji FIGO. Wynik badania szyjki i trzonu. Badaniem histologicznym stwierdzono guz 
histopatologicznego wycinka z szyjki macicy: carcinoma mezenchymalny o jednokierunkowym ró¿nicowaniu zbudo-
planoepitheliale (nr 166827 Zak³ad Patologii Nowotworów wany w wiêkszoœci z drobnych, wyd³u¿onych komórek. 
Instytutu Onkologii Oddzia³ w Krakowie). Badanie radio- Niewielkie pola komórek wykazuj¹cych wakuolizacjê naœla-
logiczne klatki piersiowej, ultrasonografia jamy brzusznej, dowa³y fazê miotuby rozwoju miêœni. Ogniskowo nowotwór 
a tak¿e podstawowe badania biochemiczne nie wykaza³y zmienia³ uk³ad na lity okr¹g³okomórkowy bez widocznych 
odchyleñ od normy. W okresie od 14.06.1988 do 12.07. granic miêdzykomórkowych. W utkaniu widoczne by³y, 
1988 r. przeprowadzono teleterapiê. Chora otrzyma³a daw- zarówno rozproszone, jak i w skupieniach, okr¹g³e miobla-
kê 40 Gy w warunkach terapii megavoltowej, technik¹ sty z obfit¹ cytoplazm¹ i j¹drem u³o¿onym centralnie b¹dŸ 
dwóch pól przeciwstawnych. W okresie od 23.09.1988 obwodowo. W tym komponencie czêsto wystêpowa³y for-
do 25.10. 1988 r. w Instytucie Onkologii Oddzia³ w Gliwicach my wieloj¹drzaste, monstrualne. Utkanie o wysokiej akty-
przeby³a leczenie wewn¹trzjamowe Ÿród³ami kobaltowymi wnoœci mitotycznej (21 mitoz/10 hpf) i nasilonej apoptozie 
o wysokiej mocy dawki. Otrzyma³a 20 Gy w 2 frakcjach komórkowej dzieli³y pola masywnej martwicy. Nab³onek 
w izodozie leczenia (1 cm od powierzchni aplikatora doma- endometrialny z cechami atypii du¿ego stopnia stwierdzo-
cicznego) oraz 63 Gy w 7 frakcjach w odleg³oœci 1 cm od po- no tylko ogniskowo na powierzchni guza od strony macicy. 
wierzchni aplikatora pochwowego. Leczenie przebiega³o Drobne, okr¹g³e komórki nowotworu wykazywa³y ekspresjê 
bez powik³añ. Nastêpnie chora pozostawa³a w kontroli wimentyny i myf-4, wiêksze mioblasty dodatkowo zawiera³y 
do lipca 1992 r., w póŸniejszym okresie informowa³a listo- desminê i aktynê sarkomeryczn¹. Keratyna i wspólny anty-
wnie o dobrym stanie zdrowia. W dniu 23.09.1994 r. (6 lat gen nab³onkowy (EMA) obecne by³y jedynie w nab³onku 
po leczeniu napromienianiem) chora, w tamtym czasie endometrium, komórki nowotworowe nie zawiera³y tych bia-
w wieku lat 72, zosta³a ponownie przyjêta do Kliniki Gine- ³ek. Do oceny ultrastruktury pobrano materia³ formalinowy, 
kologii Onkologicznej Instytutu Onkologii Oddzia³ w Krako- co w znacznym stopniu ograniczy³o mo¿liwoœci diagnosty-
wie z objawami zagra¿aj¹cej niedro¿noœci. W wywiadzie czne. W cytoplazmie komórek, bez lokalizacji w szcze-
podawa³a bóle brzucha, zatrzymanie gazów i stolca. Bada- gólnym rejonie znaleziono obfity materia³ w³ókienkowy. 
niem ginekologicznym stwierdzono w miednicy mniejszej Maj¹c na uwadze wszystkie wymienione cechy morfologi-
elastyczny opór œrednicy oko³o 10 cm odpowiadaj¹cy po- czne i wyniki reakcji immunohistochemicznych wykazano 
wiêkszonemu trzonowi macicy. W tomografii komputerowej ró¿nicowanie guza w kierunku miêœni pr¹¿kowanych i roz-
jamy brzusznej stwierdzono w miednicy mniejszej guz tor- poznano miêsaka heterologicznego trzonu macicy - rhab-
bielowaty, z proliferacj¹ do wnêtrza torbieli. Guz wyrasta³ domyosarcoma. Z uwagi na wiek chorej i przebyte leczenie 
ponadpêcherzowo, by³ otorbiony, najwiêkszy jego wymiar napromienianiem odst¹piono od leczenia uzupe³niaj¹cego. 
wynosi³ 11.7 cm. Nie stwierdzono naciekania struktur przy- Dwa miesi¹ce po zabiegu operacyjnym stan chorej uleg³ 
leg³ych. Innej patologii nie ujawniono. Badanie radiologi- pogorszeniu, badaniem ginekologicznym stwierdzono na-
czne klatki piersiowej nie wykaza³o cech rozsiewu. Chora ciek wype³niaj¹cy miednicê mniejsz¹. Dwa tygodnie póŸniej 
zosta ³a zakwalifikowana do leczenia operacyjnego. chora zmar³a wœród objawów progresji nowotworu. Prze-
Po otwarciu jamy brzusznej stwierdzono znacznie powiê- ¿y³a 2.5 miesi¹ca po zabiegu operacyjnym.
kszony trzon macicy, o œrednicy oko³o 12 cm, wype³niaj¹cy 
ca³e podbrzusze, przymacicza zw³óknia³e popromiennie. Dyskusja
Ocena przydatków nie by³a mo¿liwa ze wzglêdu na wielkoœæ 
macicy. Stwierdzono ponadto, ¿e otrzewna œcienna, powie- Kryteria, które okreœlaj¹ popromienny charakter wtór-
rzchnia jelit i powierzchnia w¹troby by³y g³adkie. Wêz³y ch³o- nego nowotworu to: rozwój nowotworu w terenie uprzednio 
nne biodrowe i oko³oaortalne nie by³y powiêkszone. W pier- napromienianym, odmienna histologia ni¿ w przypadku no-
wszym etapie w celu zmniejszenia objêtoœci macicy zacho- wotworu pierwotnego oraz czas jaki up³yn¹³ od napromie-
wuj¹c zasady aseptyki onkologicznej przez ob³o¿enie do- niania, minimum 5 lat [2]. Opisany przez nas przypadek 
datkowymi chustami Mikulicza naciêto pionowo miêsieñ odpowiada tym kryteriom. W latach 80 i 90-tych opubliko-
macicy i ewakuowano oko³o 1/2 kg szarej, galaretowatej wano wyniki dwóch du¿ych badañ epidemiologicznych 
masy. Uzyskano dostêp do naczyñ macicznych i stwierdzo- dotycz¹cych wtórnych nowotworów u chorych po leczeniu 
no, ¿e przydatki obustronnie s¹ drobne i atroficzne. Wyko- raka szyjki macicy [3,4]. Boice [3] w populacji  prawie 50000 
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kobiet leczonych napromienianiem odnotowa³ wzrost wy- chemioterapia maj¹ bardzo ograniczone zastosowanie. 
stêpowania nowotworów odbytnicy, pêcherza moczowego, Piêcioletnie prze¿ycia chorych po powtórnym leczeniu wa-
a tak¿e bia³aczek. Kleinerman [4] w grupie 3750 kobiet haj¹ siê od 8.7% do 22%. Kontrola chorych po skutecznym 
obserwowanych co najmniej 30 lat po radioterapii raka leczeniu napromienianiem powinna byæ prowadzona przez 
szyjki macicy stwierdzi³ dwukrotny wzrost ryzyka wyst¹- wiele lat. Wiedza o mo¿liwoœci rozwoju wtórnych nowo-
pienia nowotworów w terenie napromienianym, g³ównie ra- tworów upowszechniona wœród lekarzy pierwszego kon-
ka odbytnicy, pêcherza moczowego, a tak¿e pochwy, sro- taktu mo¿e pozwoliæ na wczeœniejsze rozpoznanie i sku-
mu, jajnika, koœci i bia³aczek. Z kolei Lagrange [5], Robin- teczniejsze leczenie tych nowotworów.
son [6], Mark [7], a tak¿e inni autorzy [8,9] zwracaj¹ uwagê 
na ryzyko miêsaków popromiennych koœci i tkanek miêk- Piœmiennictwo
kich miednicy mniejszej, które mog¹ siê ujawniaæ nawet
1. Trott KR, Gershkevitsh E. Second cancers and leukaemia after 60 lat po radioterapii i na które zapadalnoœæ waha siê od 0.5 
curative radiotherapy of cancer. Progress in Radio-do 1.6%. Autorzy ci stwierdzili, ¿e najczêstszymi postaciami 
OncologyVII. Editors Kogelnik HD, Lukas P, Sedlmayer F. histologicznymi miêsaków popromiennych s¹: osteosar-
thProceedings of the 7  International Meeting on Progresscoma, fibrosarcoma, malignant fibrous histiocytoma, an-
in Radiooncology ICRO/OGRO 7 Salzburg, Austria, May 15-19, giosarcoma. W dostêpnym piœmiennictwie nie spotkaliœmy 
2002:733-42.
typu opisanego  przez nas tj. rhabdomyosarcoma. Macara 
2. Cahan WG, Woodward HW, Higinbothan NL, Stewart FW,
[10] i Lee [11] nie stwierdzili czêstszego wystêpowania Coley BL. Sarcoma arising in irradiated bone: Report of eleven 
nowotworów popromiennych u chorych poddanych radio- cases. Cancer 1948;1:3-29.
terapii z powodu raka szyjki macicy. Wiêkszoœæ zacyto- 3. Boice JD, Engholm G, Kleinerman RA, Blettner M, Stovall M, 
wanych doniesieñ potwierdza zwi¹zek przyczynowy miêdzy Lisco H et al.. Radiation dose and second cancer risk in patients 
przebyt¹ radioterapi¹ a zwiêkszon¹ zapadalnoœci¹ na wtó- treated for cancer of the cervix. Radiat. Res. 1988;116:3-55.
4. Kleinerman RA, Boice JD, Storm HH, Sparen P, Amdersen A, rne nowotwory. Wa¿n¹ rolê ma odgrywaæ promocyjny efekt 
Pukkala E, et al. Second primary cancer after treatment for cer-atrofii (zaniku) i przewlek³ego zapalenia, które s¹ charak-
vical cancer. An international cancer registries study. Cancer terystycznym morfologicznym wyk³adnikiem popromien-
1995; 76:442-52.nego uszkodzenia tkanek zdrowych [1]. Wed³ug modelu 
5. Lagrange JL, Ramaioli A, Chateau M C, Marchal C, Resbeut M, dwóch mutacji [12] istotne znaczenie maj¹ mutacje zacho-
Richaud P et al. Sarcoma after radiation therapy: retrospective 
dz¹ce w komórkach stem. Wœród innych czynników pre-
multiinstitutional study of 80 histologically confirmed cases. 
dysponuj¹cych do wtórnych nowotworów zwraca siê uwa- Radiation Therapist and Pathologist Groups the Federation 
gê przede wszystkim na czynniki genetyczne i styl ¿ycia. Nationale des Centres de Lutte Contre le Cancer. Radiology 
Ryzyko wyst¹pienia popromiennego nowotworu jest nie- 2000;1:197-205.
wielkie, w porównaniu z korzyœciami wynikaj¹cymi z rady- 6. Robinson E, Neugut AL, Wylie P. Clinical aspects of post-
kalnego lub uzupe³niaj¹cego leczenia napromienianiem, irradiation sarcomas. J Nat Cancer Inst 1988;80:233-40.
7. Mark RJ, Poen J, Tran LM, Fu YS, Heaps J, Parker RG. Post-równie¿ skojarzonego z cytostatykami, co zgodnie podkre-
irradiation sarcoma of the gynecologic tract. A report of 13 ca-œlaj¹ autorzy cytowanych przez nas prac. Niemniej jednak 
ses and a discussion of the risk of radiation- induced gyneco-konieczne jest poszukiwanie optymalnego leczenia, które 
logic malignancies. Am J Clin Oncol 1996;19:59-64.zapewni wysok¹ wyleczalnoœæ i mo¿liwie niskie ryzyko in-
8. Inoue YZ, Frassica FJ, Sim FH, Unni KK, Petersen IA, McLeod R dukcji wtórnych nowotworów jak w przypadku radioterapii 
Clinicopathologic features and treatment of postirradiation 
konformalnej, która w porównaniu z radioterapi¹ konwen-
sarcoma of bone and soft tissue. J Surg Oncol 2000;75:
cjonaln¹ umo¿liwia zmniejszenie objêtoœci s¹siaduj¹cych 42-50.
z nowotworem tkanek zdrowych, otrzymuj¹cych wysokie 9. Ohno T, Sakurai H, Saito Y, Takahashi M, Fukusato T, Mitsuhashi 
dawki promieniowania. Natomiast IMRT (Intensity Modula- N et al. Secondary malignant fibrous histiocytoma following 
ted Radiation Therapy) mo¿e powodowaæ wzrost ryzyka radiation therapy for carcinoma of the uterine cervix: report
wtórnych nowotworów miêdzy innymi z uwagi na wzrost of two cases. Radiat Med 1997;15:229-33.
10. Macara LM, Lamont D, Symonds RP. Second malignanciesobjêtoœci tkanek zdrowych otrzymuj¹cych niskie dawki pro-
in cervical cancer patients in the west of Scotland. Scott Medmieniowania. [13]. Trott [1] uwa¿a, ¿e wysoka dawka pro-
J 1998;43:16-28. mieniowania w odbytnicy podana w czasie radykalnej ra-
11. Lee JY, Perez CA, Ettinger N, Fineberg BB. The risk of second dioterapii raka szyjki macicy (i tym samym masywna stery-
primaries subsequent to irradiation for cervix cancer. Int J lizacja komórek narz¹du zdrowego) powinna wi¹zaæ siê
Radiat Oncol Biol Phys 1982;8:207-11.
ze znacznym zmniejszeniem ryzyka powstania nowotworu 
12. Holt PD. Consideration of tissue response in the application
w tym narz¹dzie. Nowotwory popromienne w terenie mie- of the two- mutation model to radiation carcinogenesis. Int J 
dnicy mniejszej s¹ póŸno rozpoznawane i maj¹ z³e roko- Radiat Biol 1997;71:203-13.
wanie. Dotyczy to przede wszystkim miêsaków. D¹¿enie 13. Hall EJ, Wuu ChS. Radiation- induced second cancers: the im-
do wczesnego rozpoznania i leczenie operacyjne to pod- pact of 3D-CRT and IMRT. Int J Radiat Oncol Bio Phys 2003;
stawowe zasady postêpowania. Powtórna radioterapia, 56:83-8.
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